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論 文 内 容 の 要 旨 
 




【方法】小腸潰瘍は雄性 SD 系ラットにインドメタシン 10 mg/kg を皮下投与することにより作製し、
PET で潰瘍発生から治癒までの経過をイメージングした。また、小腸への FDG の集積を カウンター
により定量化した。さらに、オートラジオグラフィーと免疫組織化学を組み合わせて組織、および細
胞レベルで FDG 集積部位を同定した。 
【結果】インドメタシン 投与 1 日後には回腸部腸間膜側を中心とした縦走状の潰瘍が発生し、肉芽
組織の形成を経て 7日後にはほぼ治癒に至った。FDG-PET の結果、小腸における FDG の集積はインド
メタシン 投与 1 日後で投与前と比較して有意に高くなり、7 日後には正常レベルまで減少した。こ
の結果は、ex vivo オートラジオグラフィーおよび採取部分の カウンター計測の結果とも一致した。
さらに免疫組織化学とマイクロオートラジオグラフィーを行ったところ、FDG は潰瘍発生 1日目にお
いて潰瘍部粘膜下層および筋層の peroxidase 陽性の炎症細胞と潰瘍辺縁部粘膜層への取り込みが高
く、潰瘍 4 日目では肉芽部位における -smooth muscle actin 陽性の筋線維芽細胞、CD31 陽性の血
管内皮細胞、および ED-2 陽性のマクロファージへの取り込みが顕著であった。一方、正常小腸粘膜
における FDG の取り込みは Ki67 陽性の陰窩部増殖細胞に主として認められた。 
【結論】FDG-PET を用いて小腸潰瘍が観察可能であることが判明した。また、このときの高い FDG 集
積は、炎症性細胞や肉芽形成細胞群に由来することが判明した。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 
近年、内視鏡技術の発達により小腸内部の観察が可能となり、小腸疾患が注目されるようになった。
一方、Positron Emission Tomography (PET)に代表される in vivo イメージングは臨床において主に
癌診断でその有用性が評価されているが、これまで消化管潰瘍における検討はあまりなされていなか
った。本研究ではインドメタシン誘起小腸潰瘍モデルを用いて、潰瘍の発生–治癒過程の 18F-FDG 
(FDG)を用いた PET イメージングを行い、その有用性を評価した。 
小腸潰瘍は雄性 SD系ラットにインドメタシン 10 mg/kg を皮下投与することにより作製し、PET で潰
瘍発生から治癒までの経過をイメージングした。また、小腸への FDG の集積を カウンターにより定
量化した。さらに、オートラジオグラフィーと免疫組織化学を組み合わせて組織、および細胞レベル
で FDG 集積部位を同定した。 
インドメタシン 投与 1 日後には回腸部腸間膜側を中心として数珠状に潰瘍が発生し、肉芽組織の形
成を経て 7日後にはほぼ治癒に至った。FDG-PET の結果、小腸における FDG の集積はインドメタシン 
投与 1 日後で投与前と比較して有意に高くなり、7 日後には正常レベルまで減少した。この結果は、
ex vivo オートラジオグラフィーおよび採取部分の カウンター計測の結果とも一致した。さらに免
疫組織化学とマイクロオートラジオグラフィーを行ったところ、FDG は潰瘍発生 1日目において潰瘍
部粘膜下層および筋層の peroxidase 陽性の炎症細胞と潰瘍辺縁部粘膜層への取り込みが高く、潰瘍
4 日目では肉芽部位における -smooth muscle actin 陽性の筋線維芽細胞、CD31 陽性の血管内皮細
胞、および ED-2 陽性のマクロファージへの取り込みが顕著であった。一方、正常小腸粘膜における
FDG の取り込みは Ki67 陽性の陰窩部増殖細胞に主として認められた。 
FDG-PET を用いて小腸潰瘍が観察可能であることが判明した。また、このときの高い FDG 集積は、炎
症性細胞や肉芽形成細胞群に由来することが判明した。 
 本研究は、小腸潰瘍の FDG-PET の有用性について実証した。これらの成果は、今後臨床応用へと発
展できる可能性をも十分に示唆し、今後の展開が大いに期待されるため、博士（医学）の学位を授与
するに値するものと判断された。 
 
 
 
 
